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ABSTRACT
Background & objectives: Pentavalent antimonials are the first-line drugs for treatment of
leishmaniasis, which have multiple side effects such as drug toxicity. Moreover, parasite
resistance to these drugs is rising around the world. Second-line drugs, including
Amphotericin B and pantamidine have also side effects and expensive for patients. According
to the cytotoxic effects of paraquat, this study was conducted to evaluate the effect of
paraquat on Leishmania major promastigotes and HUVECs viability.
Methods: A number of 2.5×106 of Leishmania major promastigotes were treated in each well
of 96 well plates with different concentrations of paraquat. Cells were incubated for 48 hours
in 24 °C. MTT test was performed for evaluating paraquat impact on promastigotes. The
absorbance was measured using a microplate reader at 570 nm.  The trypan blue staining
assay was performed to evaluate the number of viable Leishmania major promastigotes
following paraquat treatment. Furthermore, the effect of paraquat concentrations on HUVECs
viability was evaluated under the cell culture condition.
Results: The results of the MTT test showed that increasing concentrations of paraquat could
significantly reduce the viability and the number of Leishmania major promastigotes in
comparison to control group (p<0.05). In this study, the IC50 for Leishmania major
promastigotes was calculated as 272.46 µg/ml. Trypan blue results were in line with the
finding of MTT assay. Moreover, we found that HUVECs were susceptible to paraquat
(IC50=188.99 µg/ml).
Conclusion: Paraquat has a strong inhibitory effect on Leishmania major promastigotes and
human endothelial cells. Although more comprehensive studies on the effects of the topical
use of paraquat on Leishmania major lesions in animal model and its side effects are
necessary.
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ﻤ ــﺎري ﻣﻨﺘﻘﻠ ــﻪ از ﻃﺮﯾ ــﻖ ﺑﻨ ــﺪﭘﺎﯾﺎن ﺸ ــﻤﺎﻧﯿﻮز ﯾ ــﮏ ﺑﯿﻟﯿ
در اﯾﺠـﺎد ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﺑﺎﺷﺪ و ﺣﺪود ﺑﯿﺴﺖ ﮔﻮﻧﻪ اﻧﮕﻞ ﯽﻣ
اﺷﮑﺎل ﮔﻮﻧﺎﮔﻮن آن ﻧﻘﺶ دارﻧـﺪ. اﻧﺘﻘـﺎل ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز در 
ﻫـﺎي ﺧـﺎﮐﯽ ﻣـﺎده ﺑﯿﻦ ﻣﯿﺰﺑﺎﻧﺎن ﭘﺴﺘﺎﻧﺪار ﺗﻮﺳـﻂ ﭘﺸـﻪ 
. ﺑ ـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑ ـﻪ ﮔﻮﻧـﻪ ﻋﺎﻣـﻞ [2،1]ﮔﯿـﺮد ﻣـﯽﺻـﻮرت
ﺨﺘﻠـﻒ ﺑـﺎﻟﯿﻨﯽ دﯾـﺪه ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﻮز، اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎري ﺑﻪ اﺷﮑﺎل ﻣ
ﺷﻮد ﮐﻪ از اﺷﮑﺎل ﺧﻮد ﻣﺤـﺪود ﺷـﻮﻧﺪه ﺟﻠـﺪي ﺗـﺎ ﻣﯽ
ﭼﮑﯿﺪه
ﻨﺪ ﮐﻪ داراي ﻋﻮارض ﺟﺎﻧﺒﯽ ﻣﺘﻌﺪد ازداروﻫﺎي ﺧﻂ اول درﻣﺎن ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﻮز ﺗﺮﮐﯿﺒﺎت ﭘﻨﺞ ﻇﺮﻓﯿﺘﯽ آﻧﺘﯿﻤﻮان ﻫﺴﺘزﻣﯿﻨﻪ و ﻫﺪف: 
ﺑﺎﺷـﺪ. داروﻫـﺎﯾﯽ ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﺟﻤﻠﻪ ﺳﻤﯿﺖ داروﯾﯽ ﻫﺴﺘﻨﺪ. از ﻃﺮﻓﯽ ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﺑﻪ اﯾﻦ داروﻫﺎ در ﺳﺮاﺳﺮ ﺟﻬـﺎن رو ﺑـﻪ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣـﯽ 
ﮔﯿﺮﻧﺪ، ﻧﯿﺰ داراي ﻋﻮارض ﺟﺎﻧﺒﯽ ﺑﻮده ﯾﺎ ﻫﺰﯾﻨﻪ ﺑﺎﻻﯾﯽ را ﺑﻪ ﺑﯿﻤـﺎر آﻣﻔﻮﺗﺮﯾﺴﯿﻦ ب و ﭘﻨﺘﺎﻣﯿﺪﯾﻦ ﮐﻪ در ﺧﻂ دوم درﻣﺎن ﻗﺮار ﻣﯽ
ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻫـﺎي ﮐﻨﻨﺪ. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﺛﺮات ﺳﻤﯽ ﭘﺎراﮐﻮات، اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﻫﺪف ﺗﺎﺛﯿﺮ آن روي زﻧﺪه ﻣـﺎﻧﯽ ﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت ﻣﯽﺗﺤﻤﯿﻞ
اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ.CEVUHﻫﺎي و ﺳﻠﻮلﻣﺎژور
ﺧﺎﻧـﻪ اي ﺗﺤـﺖ ﻣﻮاﺟﻬـﻪ ﺑـﺎ 69ﻫـﺎي در ﻫـﺮ ﭼﺎﻫـﮏ از ﭘﻠﯿـﺖ 2/5×601ﺑﻪ ﺗﻌـﺪاد ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎﻫﺎي اﻧﮕﻞ ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮتروش ﮐﺎر: 
ﺑﺮاي TTMاﻧﺠﺎم ﺷﺪ. ﺳﭙﺲ آزﻣﺎﯾﺶ 42°Cﺳﺎﻋﺖ و در دﻣﺎي 84ﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ. ﺗﯿﻤﺎر ﺑﻪ ﻣﺪت ﻫﺎي ﻣﻏﻠﻈﺖ
ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ ﻗﺮاﺋﺖ 075ﻧﻮري ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از دﺳﺘﮕﺎه ﺧﻮاﻧﺸﮕﺮ ﭘﻠﯿﺖ در ﻃﻮل ﻣﻮج ﺗﺎﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﯾﺪ. ﺟﺬبارزﯾﺎﺑﯽ ﻣﯿﺰان
ﻫﺎي زﻧﺪه ﭘﺲ از ﺗﯿﻤﺎر ﺑﺎ ﭘﺎراﮐﻮات اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ، ﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮتﮔﺮدﯾﺪ. از رﻧﮓ آﻣﯿﺰي ﺗﺮﯾﭙﺎن ﺑﻠﻮ ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﻌﺪاد ﭘ
در ﺷﺮاﯾﻂ ﮐﺸﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﮔﺮدﯾﺪ.CEVUHﺳﻠﻮل ﻫﺎي ءﺗﺎﺛﯿﺮ ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ ﺑﻘﺎ
ﻫـﺎي اﻧﮕـﻞ ءﺗﻮاﻧـﺪ ﺑﻘـﺎ داري ﻣـﯽ ﻫﺎي اﻓﺰاﯾﺸﯽ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻣﻌﻨـﯽ ﻧﺸﺎن داده ﮐﻪ ﻏﻠﻈﺖTTMﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺴﺖ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ:
ﻫﺎي ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﮕﻮت05CIرا در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻗﺮار دﻫﺪ. در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ، ﻏﻠﻈﺖ ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت 
ورد ﮔﺮدﯾﺪ. ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي رﻧـﮓ آﻣﯿـﺰي ﺗﺮﯾﭙـﺎن ﺑﻠـﻮ ﺑـﺎ ﻧﺘـﺎﯾﺞ روش آﻣﯿﮑﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ ﺑﺮ272/64ﺑﻪ ﻣﯿﺰان ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎاﻧﮕﻞ 
(.lm/gμ 99.881 = 05CIﻫﺎ ﺣﺴﺎس ﺑﻪ ﭘﺎراﮐﻮات ﻫﺴﺘﻨﺪ )CEVUHﻣﻄﺎﺑﻘﺖ داﺷﺖ. ﻋﻼوه ﺑﺮ اﯾﻦ، ﻣﺎ ﻣﺘﻮﺟﻪ ﺷﺪﯾﻢ ﮐﻪTTM
و ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي اﻧـﺪوﺗﻠﯿﺎل اﻧﺴـﺎﻧﯽ دارد. ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣـﺎژور ﻫـﺎي ﭘﺎراﮐﻮات اﺛﺮات ﻣﻬﺎري ﻗﻮي روي ﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي: 
اﺛـﺮات ﺟـﺎﻧﺒﯽ آن در ﻫﺎي ﺣﯿﻮاﻧﯽ و در ﻣﺪلﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از آزﻣﺎﯾﺸﺎت ﺑﯿﺸﺘﺮ در زﻣﯿﻨﻪ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات روي زﺧﻢ
ﺑﺎﺷﺪ.اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻮﺿﻌﯽ اﯾﻦ دارو ﻻزم ﻣﯽ
TTM، ﭘﺎراﮐﻮات، روش ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورواژه ﻫﺎي ﮐﻠﯿﺪي: 
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36ﻋﻠﯽ ﻧﯿﺎﭘﻮر و ﻫﻤﮑﺎران ...ارزﯾﺎﺑﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات
ﻠـﺪي، ﺟﻠـﺪي ﻣﻨﺘﺸـﺮه و اﺣﺸـﺎﺋﯽ ﺟ-اﺷـﮑﺎل ﻣﺨـﺎﻃﯽ
. ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز در [3]ﮐﻨـﺪ ﻣﯽﮐﻨﻨﺪه زﻧﺪﮔﯽ ﺑﺮوزﺗﻬﺪﯾﺪ
ﮐﺸﻮر ﮐﻪ اﻏﻠﺐ ﺟﺰو ﮐﺸﻮرﻫﺎي ﮔﺮﻣﺴﯿﺮي 88ﺑﯿﺶ از 
و ﺑﺮوز آن [4]و ﻧﯿﻤﻪ ﮔﺮﻣﺴﯿﺰي ﻫﺴﺘﻨﺪ اﻧﺪﻣﯿﮏ ﺑﻮده 
ﻧﻔﺮ و ﻣﯿﺰان ﻣﺮگ و ﻣﯿﺮ ﻧﺎﺷـﯽ 0000031ﺗﺎ 000007
در ﮐﻞ ﺟﻬﺎن در ﺳـﺎل 00003ﺗﺎ 00002از اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎري 
. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﭘﯿـﺪﻣﯿﻮﻟﻮژﯾﮏ، [5]ﺑﺎﺷﺪ ﻣﯽ
ﻣﯿﻠﯿﻮن ﺑﯿﻤﺎر ﻣﺒﺘﻼ ﺑـﻪ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز در ﺟﻬـﺎن وﺟـﻮد 21
ﻣﯿﻠﯿ ــﻮن ﻧﻔ ــﺮ در ﻣﻨ ــﺎﻃﻖ ﻟﯿﺸ ــﻤﺎﻧﯿﺎ ﺧﯿ ــﺰ 053دارد و 
ﺑﺎﺷﻨﺪ. ﯽﻣﮐﻨﻨﺪ و در ﻣﻌﺮض ﺗﻬﺪﯾﺪ ﺑﯿﻤﺎريﻣﯽزﻧﺪﮔﯽ
اﯾﺮان ﺟﺰو ﮐﺸﻮرﻫﺎﯾﯽ اﺳﺖ ﮐـﻪ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز ﺟﻠـﺪي در 
ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز اﺣﺸـﺎﺋﯽ در دو آن ﺷـﺎﯾﻊ اﺳـﺖ ﻫﻤﭽﻨ ـﯿﻦ 
ﮐﺎﻧﻮن ﺷﻤﺎﻟﻐﺮب )اﺳـﺘﺎن اردﺑﯿـﻞ و اﺳـﺘﺎن آذرﺑﺎﯾﺠـﺎن 
ﺷــﺮﻗﯽ( و ﺟﻨ ــﻮب ﮐﺸــﻮر )اﺳــﺘﺎن ﻓ ــﺎرس و ﺑﻮﺷ ــﻬﺮ( 
اﻧﺪﻣﯿﮏ ﺑﻮده و آﻟﻮدﮔﯽ ﺳﮓ ﺳﺎﻧﺎن ﺑﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣﺨـﺎزن 
-6]ش ﺷـﺪه اﺳـﺖ در ﺳﺮاﺳﺮ ﮐﺸﻮر ﮔﺰارﺗﻘﺮﯾﺒﺎًاﻧﮕﻞ 
ﻣ ــﻮارد ﻟﯿﺸــﻤﺎﻧﯿﻮز ﺟﻠ ــﺪي در درﺻــﺪ59ﺣ ــﺪود .[8
اﻣﺮﯾﮑﺎي ﻻﺗﯿﻦ، ﮐﺸﻮرﻫﺎي ﺣﻮزه ﻣﺪﯾﺘﺮاﻧﻪ، ﺧﺎورﻣﯿﺎﻧـﻪ و 
دﻫﺪ و دو ﺳﻮم ﻣﻮارد ﺟﺪﯾﺪ از ﻣﯽآﺳﯿﺎي ﻣﺮﮐﺰي رخ
ﺷﺶ ﮐﺸﻮر اﻓﻐﺎﻧﺴﺘﺎن، اﻟﺠﺰاﯾﺮ، ﺑﺮزﯾﻞ، ﮐﻠﻤﺒﯿـﺎ، اﯾـﺮان و 
00002ﺳـﺎﻻﻧﻪ ﺣـﺪود .[9]ﺷـﻮد ﻣـﯽ ﺳﻮرﯾﻪ ﮔﺰارش
ﺷﻮد وﻟـﯽ ﻣﯽﺟﻠﺪي از اﯾﺮان ﮔﺰارشﻣﻮرد ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﻮز 
ﺗﻮاﻧﺪ ﭼﻨﺪﯾﻦ ﺑﺮاﺑﺮ اﯾﻦ رﻗـﻢ ﺑﺎﺷـﺪ ﻣﯽآﻣﺎر واﻗﻌﯽ آن
. در اﯾﺮان ﻫﺮ دو ﻧﻮع ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز ﺟﻠـﺪي ﺷـﻬﺮي و [5]
اﺳـﺘﺎن 51ﺷﻮد، ﻧـﻮع روﺳـﺘﺎﯾﯽ در ﻣﯽروﺳﺘﺎﯾﯽ دﯾﺪه
در ﺗﻤـﺎم ﻣﻨـﺎﻃﻖ ﺗﻘﺮﯾﺒـﺎً ﺷﺎﯾﻊ اﺳﺖ وﻟـﯽ ﻧـﻮع ﺷـﻬﺮي 
ﻤـﻮان ﻇﺮﻓﯿﺘﯽ آﻧﺘﯿ5ﺗﺮﮐﯿﺒﺎت . [01]ﺷﻬﺮي وﺟﻮد دارد 
)ﮔﻠﻮﮐ ــﺎﻧﺘﯿﻢ و ﭘﻨﺘﻮﺳ ــﺘﺎم( داروي اﻧﺘﺨ ــﺎﺑﯽ در درﻣ ــﺎن 
ﺑﺎﺷﻨﺪ ﮐﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻋﻀﻼﻧﯽ ﯾـﺎ داﺧـﻞ ﻣﯽﻟﺒﺸﻤﺎﻧﯿﻮزﻫﺎ
ﺷﻮﻧﺪ و ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻ در ﭘﻼﺳﻤﺎ، ﮐﺒﺪ ﻣﯽورﯾﺪي ﺗﺰرﯾﻖ
ﯾﺎﺑ ـﺪ. در ﮐﺒ ــﺪ اﯾ ــﻦ دارو ﺑ ــﻪ ﻣ ــﯽو ﻃﺤـﺎل ﮔﺴــﺘﺮش
ﺷﻮد ﮐﻪ داراي ﺧﺎﺻﯿﺖ ﻣﯽآﻧﺘﯿﻤﻮان ﺳﻪ ﻇﺮﻓﯿﺘﯽ ﺗﺒﺪﯾﻞ
. درﻣﺎن ﻃﻮﻻﻧﯽ ﻣـﺪت ﺑـﺎ [11]ﺑﺎﺷﺪ ﻣﯽﺳﻤﯽ ﺑﯿﺸﺘﺮي
دارو ﺑﺎﻋـﺚ ﺗﺠﻤـﻊ آن در ﺑﺎﻓـﺖ ﺑﺨﺼـﻮص در ﮐﺒـﺪ و 
ﺷﻮد و ﻋﻮارض ﺟﺎﻧﺒﯽ آن ﺷـﺎﻣﻞ ﺗﻬـﻮع، درد ﻣﯽﻃﺤﺎل
ﺷﮑﻢ، درد ﻋﻀﻼﻧﯽ، اﻟﺘﻬـﺎب ﭘـﺎﻧﮑﺮاس، آرﯾﺘﻤـﯽ ﻗﻠﺒـﯽ و 
. از ﻃﺮﻓﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻣﺘﻐﯿﺮ در درﻣﺎن [21]ﺑﺎﺷﺪ ﻣﯽﻫﭙﺎﺗﯿﺖ
ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﻮز اﺣﺸﺎﯾﯽ و ﺟﻠﺪي و ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ اﻓـﺰاﯾﺶ ﻣـﻮارد 
5ي اﺧﯿﺮ درﻣﺎن ﺑﺎ ﺗﺮﮐﯿﺒﺎت ﻫﺎوﻣﺖ ﺑﻪ دارو در ﺳﺎلﻣﻘﺎ
ﻇﺮﻓﯿﺘﯽ آﻧﺘﯿﻤـﻮان را ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﯿﺮ ﻗـﺮار داده اﺳـﺖ و 
ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﺼﺮف دارو و ﯾﺎ ﺣﺘـﯽ ﺗـﺮك درﻣـﺎن 
. ﺑﺮ ﻃﺒﻖ ﻧﻈﺮ ﺳﺎزﻣﺎن ﺟﻬﺎﻧﯽ ﺑﻬﺪاﺷﺖ [31]ﺷﺪه اﺳﺖ 
ﻧﯿـﺰ ﺗـﺎﺛﯿﺮ درﻣـﺎﻧﯽ ﮔﻠﻮﮐـﺎﻧﺘﯿﻢ در ﮐﺸـﻮرﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 
ﻧﯽ ﻣﺨﺘﻠـﻒ ي درﻣـﺎ ﻫـﺎ ﺑﺎﺷـﺪ و ﭘﺮوﺗﻮﮐـﻞ ﻣـﯽ ﻣﺘﻔﺎوت
. [41]ﺷﻮﻧﺪ ﻣﯽﺑﺮاﺳﺎس ﻣﻨﺎﻃﻖ ﺟﻐﺮاﻓﯿﺎﯾﯽ ﺧﺎص ﺗﻌﯿﯿﻦ
ﻇﺮﻓﯿﺘـﯽ ﻫﻨـﻮز در ﺗﻌـﺪاد زﯾـﺎدي از 5ي ﻫـﺎآﻧﺘﯿﻤـﻮان
ي دﻧﯿﺎ، ﻣﻨﺎﻃﻖ اﻧﺪﻣﯿﮏ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎزﯾﺲ از ﺟﻤﻠـﻪ ﻫﺎﮐﺸﻮر
اﯾﺮان، ﺑﻪ ﻋﻨﻮان داروي ﺧﻂ اول درﻣﺎن ﻣـﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده 
ﮔﯿﺮﻧـﺪ. اﻣـﺎ در ﺑﺮﺧـﯽ از ﮐﺸـﻮرﻫﺎ از ﺟﻤﻠـﻪ ﻣـﯽﻗـﺮار 
در ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ دوﻧﻮواﻧﯽﻋﺪم ﭘﺎﺳﺦ ﺳﻄﻪﻫﻨﺪوﺳﺘﺎن ﺑﻪ وا
ﮐﻨـﺎر ﺗﻘﺮﯾﺒـﺎًﺑﺮاﺑـﺮ ﮔﻠﻮﮐـﺎﻧﺘﯿﻢ و ان ﻣﺘﯿـﻞ ﮔﻠﻮﮐـﺎﻣﯿﻦ، 
.[51]ﮔﺬاﺷﺘﻪ ﺷﺪه اﻧﺪ 
از داروﻫ ــﺎي ﺧ ــﻂ دوم درﻣ ــﺎن و از Bآﻣﻔﻮﺗﺮﯾﺴ ــﯿﻦ 
ﺑﺎﺷـﺪ ﮐـﻪ ﺧﯿﻠـﯽ ﺟﺰﺋـﯽ از ﻣـﯽ ي ﭘﻠـﯽ ان ﻫـﺎ ﻣﺎﮐﺮوﻟﯿﺪ
ﺷﻮد و ﺗﺠﻮﯾﺰ آن ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯽدﺳﺘﮕﺎه ﮔﻮارش ﺟﺬب
ﺮد. ﻣﺼـﺮف آﻣﻔﻮﺗﺮﯾﺴـﯿﻦ ﮔﯿﻣﯽداﺧﻞ ورﯾﺪي ﺻﻮرت
ﺑﺎﻋــﺚ ﻋـ ـﻮارض ﺟـ ـﺎﻧﺒﯽ از ﻗﺒﯿــﻞ ﺗــﺐ و ﻟـ ـﺮز، B
ي ﺟـﺪي ﻫـﺎ ﺗﺮوﻣﺒﻮﻓﻠﺒﯿﺖ و ﮔﺎﻫﯽ اوﻗـﺎت ﻣﺴـﻤﻮﻣﯿﺖ 
ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻣﯿﻮﮐﺎردﯾﺖ، ﻫﯿﭙﻮﮐﺎﻟﻤﯽ ﺷﺪﯾﺪ، ﻧﺎﮐﺎرآﻣﺪي ﮐﻠﯿـﻪ 
ﭘﻨﺘﺎﻣﯿ ــﺪﯾﻦ از دﯾﮕ ــﺮ .[61]ﺷ ــﻮد ﻣ ــﯽو ﺣﺘ ــﯽ ﻣ ــﺮگ 
ﺑﺎﺷـﺪ ﮐـﻪ ﺑـﻪ ﻣﯽداروﻫﺎي ﺧﻂ دوم درﻣﺎن ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﻮز
ﺎ داﺧـﻞ ورﯾـﺪي ﺗﺠـﻮﯾﺰ ﺻﻮرت ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﻋﻀﻼﻧﯽ ﯾ
ﺷﻮد. درﻣﺎن ﺑﺎ اﯾﻦ دارو ﺑﺎﻋـﺚ درد ﻋﻀـﻼﻧﯽ، درد ﻣﯽ
در ﻣﺤـﻞ ﺗﺰرﯾـﻖ، ﺗﻬـﻮع، ﺳـﺮدرد، در ﺑﻌﻀـﯽ ﻣـﻮارد 
اﺣﺴﺎس ﻣﺰه ﻓﻠﺰ، اﺣﺴﺎس ﺳﻮزش، ﺑﯽ ﺣﺴﯽ و ﮐـﺎﻫﺶ 
ﺷـﻮد. ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ از ﻋـﻮارض آن ﺑ ـﻪ ﻣـﯽﻓﺸـﺎر ﺧـﻮن
از ﻣـﻮارد و درﺻـﺪ 2ﻫﯿﭙﻮﮔﻠﯿﺴﻤﯽ ﺑﺮﮔﺸﺖ ﭘـﺬﯾﺮ در 
ﻮﻟﯿﻦ ﻏﯿﺮ ﻗﺎﺑﻞ ﺑﺮﮔﺸﺖ و دﯾﺎﺑﺖ ﻣﻠﯿﺘﻮس واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ اﻧﺴ
ﻣﺮگ اﺷﺎره ﮐﺮد. ﺗﺎﺛﯿﺮ ﮐـﻢ و ﺳـﻤﯿﺖ از ﻋﻠـﻞ ﮐـﺎﻫﺶ 
. [71]ﺑﺎﺷﺪ ﻣﯽﻣﺼﺮف اﯾﻦ دارو
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8931، ﺑﻬﺎر اولﺷﻤﺎرهﻧﻮزدﻫﻢ، ه دورﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ اردﺑﯿﻞ46
ﺑـﺮاي درﻣـﺎن ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﻮز ﻣـﻮرد ﻣﯿﻠﺘﻔﻮﺳﯿﻦ ﮐﻪ اﺧﯿـﺮاً 
اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ از ﻃﺮﯾﻖ دﻫﺎن و ﺑﻪ ﺻـﻮرت 
ﺷﻮد. از ﻋﻮارض ﻣﺼـﺮف اﯾـﻦ دارو ﻣﯽﺧﻮراﮐﯽ ﺗﺠﻮﯾﺰ
و ﻣﺴـﻤﻮﻣﯿﺖ ﮐﻠﯿـﻮي ﺗـﻮان ﺑـﻪ اﺧـﺘﻼﻻت ﮔﻮارﺷـﯽ ﻣﯽ
اﺷﺎره ﮐﺮد. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ اﯾﻦ دارو ﺗﺮاﺗﻮژن ﺑﻮده و در ﻫـﺮ 
. در ﭘـﺎره اي از [71]ﺑﺎﺷـﺪ ﺑﯿﻤﺎري ﻗﺎﺑﻞ اﺳـﺘﻔﺎده ﻧﻤـﯽ 
آﻣﻔﻮﺗﺮﯾﺴ ــﯿﻦ ب و ﭘﺎراﻣﻮﻣﯿﺴ ــﯿﻦ ﻣ ــﻮارد ﭘﻨﺘﺎﻣﯿ ــﺪﯾﻦ،
ﺮﻏﻢ ﺳـﻤﯿﺖ ﺑﺎﻻﯾﺸـﺎن ﺑ ـﺮاي ﻣﯿﺰﺑ ـﺎن ﺑ ـﻪ ﻋﻨ ـﻮان ﻋﻠﯿ ـ
ي دوم و در ﻣـﻮارد ﺑـﺮوز ﻣﻘﺎوﻣـﺖ ﺑـﻪ ﮐـﺎر ﻫـﺎ ﮔﺰﯾﻨﻪ
ﻓـﺮم ﻟﯿﭙﻮزوﻣـﺎل آﻣﻔﻮﺗﺮﯾﺴـﯿﻦ ب و ﯿـﺮاًروﻧـﺪ. اﺧﻣـﯽ
ﭘﻨﺘﻮﺳﺘﺎم ﺳـﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه ﮐـﻪ ﻋـﻮارض داروﯾـﯽ ﮐﻤﺘـﺮي 
دارﻧﺪ وﻟﯽ ﻫﺰﯾﻨﻪ درﻣـﺎن ﺑـﺎ اﯾـﻦ اﺷـﮑﺎل داروﯾـﯽ ﺑـﺎﻻ 
-′4,4-lyhtemid-′N,Nﭘـﺎراﮐﻮات ﯾ ـﺎ .[81]ﺑﺎﺷـﺪ ﻣـﯽ
ﯾـﮏ ﺗﺮﮐﯿـﺐ ارﮔﺎﻧﯿـﮏ ﺑـﺎ edirolhcid muinidirypib
ﺑﻌﻨﻮان ﯾﮏ ﻋﻠﻒ ﮐـﺶ ﺑﻄـﻮر 2lC]2)N7H6C([ﻓﺮﻣﻮل 
ﮔـﺮدد. اﯾـﻦ ﺗﺮﮐﯿـﺐ ﺑﻄـﻮر ﻏﯿـﺮ ﻊ اﺳـﺘﻔﺎده ﻣـﯽوﺳـﯿ
ﻫـﺎي ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎﻋﺚ آﺳﯿﺐ ﯾﺎ ﻣـﺮگ ﺳـﻠﻮل اﺧﺘﺼﺎﺻﯽ ﻣﯽ
ﺑﺮاي اداﻣﻪ ﺣﯿـﺎت ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎﮔﯿﺎﻫﯽ و ﺣﯿﻮاﻧﯽ ﮔﺮدد. اﻧﮕﻞ 
اﮐﺴـﯿﺪان ﻧﯿـﺎز دارد ﺗـﺎ از آﺳـﯿﺐ ﺧﻮد ﺑـﻪ ﻣـﻮاد آﻧﺘـﯽ 
ﻫـﺎي آزاد در اﻣـﺎن ﺑﻤﺎﻧـﺪ. ﭘـﺎراﮐﻮات ﻣﻮﺟـﺐ رادﯾﮑﺎل
داﺧـﻞ و ﺧـﺎرج ﻫـﺎي آزاد اﮐﺴـﯿﮋن در ﺗﻮﻟﯿـﺪ رادﯾﮑـﺎل 
ﺑـﺮد و از ﻫـﺎ را از ﺑـﯿﻦ ﻣـﯽ اﮐﺴﯿﺪانﺳﻠﻮل ﺷﺪه و آﻧﺘﯽ
ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻫـﺎي اﯾﻦ ﻃﺮﯾﻖ ﻣﻮﺟﺐ از ﺑـﯿﻦ رﻓـﺘﻦ ﺳـﻠﻮل 
. ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﭘـﺎراﮐﻮات از ﻃﺮﯾـﻖ اﺧـﺘﻼل [91]ﮔـﺮدد ﻣﯽ
ﻫـﺎ، ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﺗﻮﻟﯿـﺪ اﻧـﻮاع ﻋﻤﻠﮑﺮد ﻣﯿﺘﻮﮐﻨـﺪري ﺳـﻠﻮل 
raelcuNﻫـﺎي ﭘـﯿﺶ اﻟﺘﻬـﺎﺑﯽ، ﻓﻌـﺎل ﺳـﺎزي ﺳﺎﯾﺘﻮﮐﺎﯾﻦ
و اﯾﺠﺎد ﯾﮏ ﻋﺎﻣﻞ ﺳﻤﯽ در )Bκ-FN( B appaK rotcaF
در از ﺑـﯿﻦ dicA suorolhcopyHداﺧﻞ ﺳـﻠﻮل ﺑﻨـﺎم  
اي . در دو ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ [02-22]ﻧﻘﺶ دارد ﻫﺎﺑﺮدن ﺳﻠﻮل
ﺑﺮرﺳﯽ ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﺷﺎﮔﺎﺳﯽﮐﻪ در آﻧﻬﺎ اﺛﺮ ﭘﺎراﮐﻮات روي 
ﺷﺪه اﺳـﺖ ﻧﺸـﺎن داده ﺷـﺪه اﺳـﺖ ﮐـﻪ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﺎ 
ﺎﻫﺶ ي ﺳﻮﭘﺮ اﮐﺴﺎﯾﺪ ﺑﺎﻋﺚ ﮐ  ـﻫﺎاﻓﺰاﯾﺶ ﺗﻮﻟﯿﺪ رادﯾﮑﺎل
.[42،32]ﮔﺮدﯾﺪه اﺳﺖ ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎﻫﺎي ﻣﯿﺰان ﺑﻘﺎي ﺳﻠﻮل
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﺛﺮ ﺳﯿﺘﻮﺗﻮﮐﺴﯿﮏ و ﺿﺪ ﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ ﭘـﺎراﮐﻮات 
ﻣﻄﺎﻟﻌــﻪ ﺑــﺎ ﻫــﺪف ارزﯾــﺎﺑﯽ اﺛــﺮات اﯾــﻦ[62،52]
ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎﯾﯽ ﭘﺎراﮐﻮات در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ داروي ﮔﻠﻮﮐﺎﻧﺘﯿﻢ ﺿﺪ
.اﻧﺠﺎم ﺷﺪTTM1ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش رﻧﮓ ﺳﻨﺠﯽ
روش ﮐﺎر
( از 57RI)ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣـﺎژوري اﻧﮕـﻞ ﺎﻫـﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت
داﻧﺸﮑﺪه ﭘﺰﺷﮑﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷـﮑﯽ ﺷـﻬﯿﺪ ﺑﻬﺸـﺘﯽ 
42در اﻧﮑﻮﺑـﺎﺗﻮر 2IHBﺗﻬﯿﻪ ﮔﺮدﯾﺪ و در ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ
در ﻫـﺎ درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ﻧﮕﻬﺪاري و ﭘﺎﺳﺎژ داده ﺷﺪ. اﻧﮕﻞ
ﻓﺎز اﯾﺴﺘﺎ ﺑﺮاي اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﯾﺸﺎت اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪﻧﺪ.
ت روي ي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮاﻫﺎﺑﺮرﺳﯽ اﺛﺮ ﮐﺸﻨﺪﮔﯽ رﻗﺖ
TTMﺑﻪ روشﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژوراﻧﮕﻞ 
ي اﻧﮕﻞ ﻫﺎاﺛﺮ ﮐﺸﻨﺪﮔﯽ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ روي ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ. ﺑـﺪﯾﻦ ortiv niدر ﺷﺮاﯾﻂﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژور
، 93ي ﺳـﺮﯾﺎﻟﯽ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﺎ ﻣﻘـﺎدﯾﺮ ﻫـﺎ ﻣﻨﻈﻮر، رﻗـﺖ 
، 864/7، 213/5، 342/3، 651/2، 711/2، 87/1، 85/6
ﻣﯿﻠـﯽ ﻟﯿﺘـﺮ در ﻣﯿﮑﺮو ﮔـﺮم ﺑـﺮ 0521و 739/5، 526
از 2/5×601ﺗﻬﯿــ ــﻪ ﺷــ ــﺪ. ﺗﻌــ ــﺪاد IHBﻣﺤــ ــﯿﻂ 
001در ﻓﺎز اﯾﺴﺘﺎ در ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژوري ﻫﺎﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
69در ﻫﺮ ﭼﺎﻫﮏ از ﻣﯿﮑﺮوﭘﻠﯿﺖ IHBﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ ﻣﺤﯿﻂ
ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘـﺮ از 01ﮐﺸـﺖ داده ﺷـﺪﻧﺪ. ﺣﺠـﻢ ﭼـﺎﻫﮑﯽ
ي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﻪ ﻫﺮ ﭼﺎﻫـﮏ اﺿـﺎﻓﻪ و در ﻫﺎرﻗﺖ
ار داده ﺷـﺪ. در ﭼﺎﻫـﮏ درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ﻗـﺮ 42دﻣﺎي 
ﺷﺎﻫﺪ ﺗﻨﻬﺎ ﻣﺤـﯿﻂ ﮐﺸـﺖ و در ﭼﺎﻫـﮏ ﮐﻨﺘـﺮل ﻣﺤـﯿﻂ 
ﺳــﺎﻋﺖ از 84ﮐﺸ ــﺖ و اﻧﮕ ــﻞ اﺿــﺎﻓﻪ ﺷ ــﺪ. ﭘ ــﺲ از 
اﻧﮑﻮﺑﺎﺳﯿﻮن، ﻣﯿﮑﺮوﭘﻠﯿﺖ ﺗﻮﺳﻂ ﺳـﺎﻧﺘﺮﯾﻔﻮژ ﯾﺨﭽـﺎل دار 
ﺑﻪ ﻣـﺪت 0072ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ﺑﺎ دور در دﻣﺎي ﭼﻬﺎر درﺟﻪ
دﻗﯿﻘﻪ ﺳﺎﻧﺘﺮﯾﻔﻮژ ﮔﺮدﯾﺪ. ﻣﺎﯾﻊ روﯾﯽ ﺑﻪ آراﻣﯽ و ﺑﻪ 51
TTMﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ ﻣﺤﻠﻮل05ﺷﺪ و ﮐﻤﮏ ﺳﺮﻧﮓ ﺗﺨﻠﯿﻪ
ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ دو ﻣﯿﻠﯽ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ در ﺑﺎﻓﺮ ﻓﺴﻔﺎت ﺑﻪ 
ﻣﯿـﺰان رﻧﮕـﯽ ﮐـﻪ ﺗﻮﻟﯿـﺪﻫـﺮ ﭼﺎﻫـﮏ اﺿـﺎﻓﻪ ﮔﺮدﯾـﺪ.
و ﻓﻌﺎﻟﯿـﺖ ﻫـﺎ ﺷـﻮد ﺑـﺎ ﻣﯿـﺰان زﻧـﺪه ﺑـﻮدن ﺳـﻠﻮل ﻣﯽ
ﻣﺘﻨﺎﺳـﺐ اﺳـﺖ و ﺗﻮﺳـﻂ روش ﻫـﺎﻣﺘـﺎﺑﻮﻟﯿﮑﯽ ﺳـﻠﻮل
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56ﻋﻠﯽ ﻧﯿﺎﭘﻮر و ﻫﻤﮑﺎران ...ارزﯾﺎﺑﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات
ﺑـﺮاي ﻫـﺎ ﺑﺎﺷﺪ. ﭘﻠﯿﺖﻣﯽﮔﯿﺮيﮐﺎﻟﺮﯾﻤﺘﺮﯾﮏ ﻗﺎﺑﻞ اﻧﺪازه
ﭼﻬﺎر ﺳﺎﻋﺖ در اﻧﮑﻮﺑﺎﺗﻮر و در وﺿـﻌﯿﺖ ﺗـﺎرﯾﮑﯽ ﻣﺪت
001ﻧﮕﻬـﺪاري ﺷـﺪ. ﭘـﺲ از اﺗﻤـﺎم اﻧﮑﻮﺑﺎﺳـﯿﻮن، ﺣﺠـﻢ 
اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ و ﭘـﺲ از ﻣـﺪت OSMDﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ از ﺣﻼل 
ﭘـﻨﺞ دﻗﯿﻘـﻪ ﻣﯿـﺰان ﺟـﺬب ﻧـﻮري ﮐـﻪ ﺑﯿـﺎﻧﮕﺮ ﻓﻌﺎﻟﯿـﺖ 
اﺳـﺖ، ﺗﻮﺳــﻂ دﺳــﺘﮕﺎه ﻫ ــﺎﻣﺘ ـﺎﺑﻮﻟﯿﮑﯽ ﭘﺮوﻣﺎﺳــﺘﯿﮕﻮت
در ﻃ ــﻮل )redaeR ASILE(ﺧﻮاﻧﺸ ــﮕﺮ ﻣﯿﮑﺮوﭘﻠﯿ ــﺖ 
ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ. آزﻣﺎﯾﺸﺎت ﺑـﻪ ﺻـﻮرت 075ج ﻣﻮ
.[72]ﺗﺮﯾﭙﻠﯿﮑﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و ﺳﻪ ﺑﺎر ﺗﮑﺮار ﮔﺮدﯾﺪ 
ﻫﺎﺑﺮرﺳﯽ ﻣﯿﺰان زﻧﺪه ﻣﺎﻧﯽ ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﺗﺮﯾﭙـﺎن ي ﻏﯿﺮزﻧﺪه از ﻣـﺎده ﻫﺎآﻣﯿﺰي ﺳﻠﻮلﺑﺮاي رﻧﮓ
ﻣـﺎﻧﯽ ﺳـﻠﻮل ﺷﻮد. در اﯾﻦ روش، زﻧـﺪه ﻣﯽﺑﻠﻮ اﺳﺘﻔﺎده
ﺟـﺬب ﯾﯽ ﮐﻪ رﻧـﮓ را ﻫﺎﺗﻮﺳﻂ ﺷﻤﺎرش ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﺷـﻮد. روش ﻣﯽﻧﮑﺮده اﻧﺪ، در زﯾﺮ ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮپ اﻧﺠﺎم
ﺑـﺎ ﻫـﺎ آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﻪ اﯾﻦ ﺻﻮرت ﺑـﻮد ﮐـﻪ ﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت 
ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ ﻣﺤﯿﻂ001ﺳﻠﻮل در ﺣﺠﻢ 2/5×601ﺗﻌﺪاد 
ي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﻗﺮار ﻫﺎﺗﺤﺖ ﻣﻮاﺟﻬﻪ ﺑﺎ رﻗﺖIHB
درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد اﻧﮑﻮﺑﻪ ﺷـﺪﻧﺪ. 42ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ و در دﻣﺎي 
02ﻧﮑﻮﺑﺎﺳــﯿﻮن، ﺣﺠــﻢ ﺳــﺎﻋﺖ ا84ﭘــﺲ از ﭘﺎﯾــﺎن 
ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘــﺮ از ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴــﯿﻮن ﺳــﻠﻮﻟﯽ ﻫــﺮ ﯾــﮏ از 
ي ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﺎ ﺣﺠـﻢ ﺑﺮاﺑـﺮ ﻫﺎﭼﺎﻫﮏ
ﻣﺤﻠﻮل ﺗﺮﯾﭙـﺎن ﺑﻠـﻮ ﭼﻬـﺎر درﺻـﺪ ﻣﺨﻠـﻮط و روي ﻻم 
ﮔﺬاﺷﺘﻪ ﺷﺪ و در ﻧﻬﺎﯾﺖ در زﯾﺮ ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮپ ﺷﻤﺎرش 
ي ﻏﯿ ــﺮ زﻧ ــﺪه ﺑ ــﻪ ﮐ ــﻞ ﻫ ــﺎو ﻧﺴ ــﺒﺖ ﭘﺮوﻣﺎﺳ ــﺘﯿﮕﻮت 
. [72]ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﮔﺮدﯾﺪ ﻫﺎﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
در ﻣﻮاﺟﻪ ﺑـﺎ CEVUHي ﻫﺎﺑﺮرﺳﯽ ﻣﯿﺰان ﺑﻘﺎي ﺳﻠﻮل
ي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮاتﻫﺎﻏﻠﻈﺖ
ي اﻧـﺪوﺗﻠﯿﺎﻟﯽ ﻫـﺎ ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﺳﻤﯿﺖ ﺳﻠﻮﻟﯽ از ﺳـﻠﻮل 
اﯾـﻦ رده ﺳـﻠﻮﻟﯽ از اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ.)1CEVUH(اﻧﺴﺎﻧﯽ
و ﭘﺲ از ذوب ﺷـﺪن در اﻧﺴﺘﯿﺘﻮ ﭘﺎﺳﺘﻮر ﺧﺮﯾﺪاري ﺷﺪ
ﺑﺎ ﻣﻘﺪار ﮔﻠـﻮﮐﺰ 2MEMDﻓﻼﺳﮏ ﺣﺎوي ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ
و )3SBF(درﺻـﺪ ﺳـﺮم ﺟﻨـﯿﻦ ﮔـﺎوي 01وي ﺑ ـﺎﻻ ﺣـﺎ
slleC lailehtodnE nieV lacilibmU 1
muideM s'elgaE deifidoM s'occebluD 2
mureS enivoB lateF 3
( ﯾ ــﮏ درﺻــﺪ و اﻧﮑﻮﺑ ــﺎﺗﻮر pertS/neP)ﺑﯿﻮﺗﯿ ــﮏآﻧﺘ ــﯽ
درﺟ ــﻪ 73آﻟﻤ ــﺎن( در دﻣ ــﺎي tremmeM)ﺷ ــﺮﮐﺖ 
درﺻﺪ ﻧﮕﻬﺪاري 5ﮔﺮاد و ﻓﺸﺎر دي اﮐﺴﯿﺪ ﮐﺮﺑﻦ ﺳﺎﻧﺘﯽ
ﺳـﻠﻮل 5×301و ﮐﺸﺖ ﺷﺪﻧﺪ. ﺑﻪ ﻃـﻮر ﺧﻼﺻـﻪ، ﺗﻌـﺪاد 
ﺧﺎﻧ ــﻪ اي رﺷ ــﺪ داده 69درون ﻫ ــﺮ ﭼﺎﻫ ــﮏ از ﭘﻠﯿ ــﺖ 
ﺳ ــﺎﻋﺖ از اﻧﮑﻮﺑﺎﺳ ــﯿﻮن، 42ﮔﺬﺷ ــﺖ ﺷ ــﺪﻧﺪ. ﭘ ــﺲ از 
، 85/6، 93ي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﭘـﺎراﮐﻮات ) ﻫـﺎ ﺑﺎ ﻏﻠﻈـﺖ ﻫﺎﺳﻠﻮل
، 526، 864/7،213/5، 342/3، 651/2، 711/2، 87/1
ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ( ﺗﯿﻤﺎر ﺷـﺪﻧﺪ. ﻣﯿﮑﺮو0521و 739/5
TTMﺑﺎ اﻓﺰودن ﻫﺎﺳﺎﻋﺖ ﺑﻌﺪ از ﻣﻮاﺟﻬﻪ ﺑﻘﺎ ﺳﻠﻮل84
.[82،92]ﺳﻨﺠﯿﺪه ﺷﺪ 
آﻣﺎريﺗﺠﺰﯾﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ
و ﺧﻄﺎي ﻣﻌﯿﺎر ﻣﯿـﺎﻧﮕﯿﻦ ﺑﯿـﺎن ±ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
دار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﻣﻌﻨﯽ0/50ارزش اﺣﺘﻤﺎﻟﯽ ﮐﻤﺘﺮ از 
51-SSPSﺷﺪ. ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﻧﺘﺎﯾﺞ از ﻧﺮم اﻓﺰار آﻣﺎري
ﺗﺴـﺖ ﺗﮑﻤﯿﻠـﯽ و و آزﻣﻮن آﻧﺎﻟﯿﺰ وارﯾﺎﻧﺲ ﯾـﮏ ﻃﺮﻓـﻪ 
ﺗﻮﮐﯽ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. 
ﻫﺎﯾﺎﻓﺘﻪ
ﻈـﺖ ﻏﻠ11ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﺮرﺳـﯽ اﺛـﺮ ﭘـﺎراﮐﻮات در 
ﻫﺎي اﻧﮕﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯿﺰان ﺑﻘﺎي ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
TTMﺑﻪ روش ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژور
اﺛﺮ ﺿﺪ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎﯾﯽ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﺮ روي ﺣﯿـﺎت ﺳـﻠﻮﻟﯽ 
ﺑـﻪ روش ﺳـﻨﺠﺶ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣـﺎژور ﻫﺎي ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
651/2ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ. ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻧﺸﺎن داد ﮐـﻪ ﻏﻠﻈـﺖ TTM
ﻫـﺎي ﺑـﺎﻻﺗﺮ ﻣﯿﮑﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘـﺮ و ﺑـﺎﻻﺗﺮ و رﻗـﺖ 
راﮐﻮات ﺑﺎﻋــﺚ ﮐــﺎﻫﺶ درﺻــﺪ ﺣﯿــﺎت ﺳــﻠﻮﻟﯽ ﭘــﺎ
ﮔﺮدﯾـﺪ ﮐـﻪ در ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣـﺎژورﻫـﺎي ﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت
دار ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت آﻣﺎري ﻣﻌﻨﯽ
ﻫﺎي ﺑﺎﻻﺗﺮ ﭘﺎراﮐﻮات اﺛﺮ ﻣﺨﺮﺑـﯽ (. ﻏﻠﻈﺖ<p0/50ﺷﺪ )
1ﺑﺮ ﮐﺎﻫﺶ درﺻﺪ ﺣﯿﺎت ﺳﻠﻮﻟﯽ داﺷﺖ ﮐﻪ در ﻧﻤﻮدار 
، TTM. در روش (1ﻧﻤـﻮدار ﻧﺸﺎن داده ﺷـﺪه اﺳـﺖ ) 
ﻫ ــﺎي اﻧﮕ ــﻞ روي ﭘﺮوﻣﺎﺳ ــﺘﯿﮕﻮتﭘ ــﺎراﮐﻮات ﺑ ــﺮ405CI
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8931، ﺑﻬﺎر اولﺷﻤﺎرهﻧﻮزدﻫﻢ، ه دورﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ اردﺑﯿﻞ66
ﻟﯿﺘﺮ ﺑﺪﺳﺖ ﻣﯿﮑﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ272/64ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژور
آﻣﺪ.
ﺳﺎﻋﺖ اﻧﮑﻮﺑﺎﺳﯿﻮن84ﭘﺲ از TTMﺑﻪ روش ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورﻫﺎي ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ روي ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮتﺗﺎﺛﯿﺮ ﮐﺸﻨﺪﮔﯽ ﻏﻠﻈﺖ.1ﻧﻤﻮدار
در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ.0/100ﮐﻤﺘﺮ ازP**و 0/50ﮐﻤﺘﺮ از P*
ﻏﻠﻈﺖ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑـﺮ ﮐـﺎﻫﺶ ﺗﻌـﺪاد 11اﺛﺮ ﭘﺎراﮐﻮات در 
ﺑﻪ روش ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورﻫﺎي زﻧﺪه اﻧﮕﻞ ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﺑﻠـﻮ و ﺷـﻤﺎرش ﺑـﺎ آﻣﯿـﺰي ﺣﯿـﺎﺗﯽ ﺑـﺎ ﺗﺮﯾﭙـﺎنرﻧـﮓ
ﻫﻤﻮﺳﺎﯾﺘﻮﻣﺘﺮ 
اﺛﺮ ﺿﺪ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎﯾﯽ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﺮ روي ﺣﯿـﺎت ﺳـﻠﻮﻟﯽ 
ﺑـ ــﻪ روش ﻟﯿﺸـ ــﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣـ ــﺎژور ﻫـ ــﺎي ﭘﺮوﻣﺎﺳـ ــﺘﯿﮕﻮت
ﺑﻠ ــﻮ و ﺷ ــﻤﺎرش ﺑ ــﺎ آﻣﯿ ــﺰي ﺣﯿ ــﺎﺗﯽ ﺑ ــﺎ ﺗﺮﯾﭙ ــﺎن ﻧ ــﮓر
ﻫﻤﻮﺳ ــﺎﯾﺘﻮﻣﺘﺮ ﺑﺮرﺳ ــﯽ ﺷ ــﺪ. ﻧﺘ ــﺎﯾﺞ ﻧﺸ ــﺎن داد ﮐ ــﻪ 
ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﭘ ـﺎراﮐﻮات ﺑﺎﻋـﺚ ﮐـﺎﻫﺶ ﺗﻌـﺪاد رﻗـﺖ
ﮔﺮدﯾـﺪ ﮐـﻪ از ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورﻫﺎي زﻧﺪه ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑـﺎ ﮔـﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل ﺗﻔـﺎوت 432/573ﻏﻠﻈﺖ 
ﻫـﺎي (. ﻏﻠﻈـﺖ <p0/50دار ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ )آﻣﺎري ﻣﻌﻨﯽ
ﻣﯿﮑﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠـﯽ ﻟﯿﺘـﺮ و ﺑـﺎﻻﺗﺮ ﭘـﺎراﮐﻮات اﺛـﺮ 526
داﺷـﺖ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎي ﻫـﺎﮐﺸـﻨﺪه اي ﺑ ـﺮ ﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت
ﻫـﺎ ﺳﻠﻮل زﻧﺪه اي در اﯾـﻦ ﻏﻠﻈـﺖ ﺗﻘﺮﯾﺒﺎًاي ﮐﻪ ﮔﻮﻧﻪﺑﻪ
.(2ﻧﻤﻮداردﯾﺪه ﻧﺸﺪ )
ﺑﻠﻮ و ﺗﯽ ﺑﺎ ﺗﺮﯾﭙﺎنﺣﯿﺎآﻣﯿﺰي ﻪ روش رﻧﮓﺑﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورﻫﺎي ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ روي ﺗﻌﺪاد ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮتﺗﺎﺛﯿﺮ ﮐﺸﻨﺪﮔﯽ ﻏﻠﻈﺖ.2ﻧﻤﻮدار
در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ.0/100ﮐﻤﺘﺮ از P**و 0/50ﮐﻤﺘﺮ از P* ﺳﺎﻋﺖ اﻧﮑﻮﺑﺎﺳﯿﻮن. 84ﺷﻤﺎرش ﺑﺎ ﻫﻤﻮﺳﺎﯾﺘﻮﻣﺘﺮ ﭘﺲ از 
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76ﻋﻠﯽ ﻧﯿﺎﭘﻮر و ﻫﻤﮑﺎران ...ارزﯾﺎﺑﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات
ﻏﻠﻈـﺖ 11ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﺮرﺳـﯽ اﺛـﺮ ﭘـﺎراﮐﻮات در 
اﻧﺴﺎﻧﯽ ﺑﻪ روش CEVUHﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺮ ﺑﻘﺎي ﺳﻠﻮل
TTM
ﻮات ﺑﺮ روي ﺣﯿﺎت ﺳـﻠﻮﻟﯽ در اﺛﺮ ﺿﺪ ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎﯾﯽ ﭘﺎراﮐ
TTMاﻧﺴﺎﻧﯽ ﺑـﻪ روش ﺳـﻨﺠﺶ CEVUHﻫﺎي ﺳﻠﻮل
ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ. ﻧﺘـﺎﯾﺞ ﻧﺸـﺎن داد ﮐـﻪ رﻗـﺖ 
ﻫـﺎي ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺎﻋﺚ ﮐﺎﻫﺶ درﺻﺪ ﺣﯿﺎت ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺳﻠﻮل
اﻧﺴﺎﻧﯽ ﮔﺮدﯾﺪ ﮐﻪ در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل CEVUH
(. <p0/50)دار ﻣﺸ ــﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪﺗﻔ ــﺎوت آﻣ ــﺎري ﻣﻌﻨ ــﯽ 
ﺗـﺮي ﺑـﺮ ﮐـﺎﻫﺶ اﮐﻮات اﺛـﺮ ﻗـﻮي ﻫﺎي ﺑﺎﻻﺗﺮ ﭘﺎرﻏﻠﻈﺖ
ﻣﺸـﺨﺺ 3درﺻﺪ ﺣﯿﺎت ﺳﻠﻮﻟﯽ داﺷﺖ ﮐﻪ در ﻧﻤـﻮدار 
ﭘ ــﺎراﮐﻮات ﺑ ــﺮ روي 05CI، TTMﺑﺎﺷ ــﺪ در روش ﻣ ــﯽ
ﻣﯿﮑﺮوﮔـﺮم ﺑـﺮ 881/99اﻧﺴـﺎﻧﯽ CEVUHﻫﺎي ﺳﻠﻮل
.(3ﻧﻤﻮدار)ﻟﯿﺘﺮ ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪﻣﯿﻠﯽ
0/50ﮐﻤﺘﺮ از P*ﺳﺎﻋﺖ اﻧﮑﻮﺑﺎﺳﯿﻮن. 84ﭘﺲ از TTMﺑﻪ روش CEVUHﻫﺎي ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ روي ﺑﻘﺎي ﺳﻠﻮلﺗﺎﺛﯿﺮ ﮐﺸﻨﺪﮔﯽ ﻏﻠﻈﺖ.3ﻧﻤﻮدار 
در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ.0/100ﮐﻤﺘﺮ از P**و 
ﺑﺤﺚ
ي ﻫـﺎ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺗﺄﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ. ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﻪ ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژوراﻧﮕﻞ 
دﺳـﺖ آﻣـﺪه از ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮ ﻧﺸـﺎن داد ﮐـﻪ ﺗـﺄﺛﯿﺮ 
)ﻣﯿﮑﺮوﮔـﺮم ﺑـﺮ 272/64ﺑﺮاﺑـﺮ ﺑ ـﺎ05CIﭘـﺎراﮐﻮات ﺑـﺎ 
ﻧﺴـﺒﺖ TTMﺑﻪ روش ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژورﻟﯿﺘﺮ( روي ﻣﯿﻠﯽ
ﮔـﺮم )ﻣﯿﻠﯽ17/10ﺑﺮاﺑﺮ ﺑﺎ 05CIﺑﻪ داروي ﮔﻠﻮﮐﺎﻧﺘﯿﻢ ﺑﺎ
. ﻧﺘﺎﯾﺞ [72]ﺑﺮاﺑﺮ ﺑﯿﺸﺘﺮ اﺳﺖ 062ﺣﺪودﻟﯿﺘﺮ(ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ
ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از روش ﺷـﻤﺎرش TTMﺣﺎﺻـﻞ از ﺗﺴـﺖ 
ﺪ ﮔﺮدﯾـﺪ. ﺑﻠـﻮ ﺗﺄﯾﯿـآﻣﯿـﺰي ﺗﺮﯾﭙـﺎنﺳـﻠﻮﻟﯽ و ﺑـﺎ رﻧـﮓ
ﺑـﺎ CEVUHي ﻫـﺎﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﻣﺸـﺨﺺ ﮔﺮدﯾـﺪ ﺳـﻠﻮل
ﻣﯿﮑﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ در ﻣﻘﺎﯾﺴـﻪ ﺑـﺎ =05CI881/99
ﺣﺴﺎﺳﯿﺖ ﺑﯿﺸﺘﺮي در ﺑﺮاﺑﺮ ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎي ﻫﺎﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﭘﺎراﮐﻮات دارﻧﺪ.
ﺗــﺎﺛﯿﺮ ﭘــﺎراﮐﻮات ﺑــﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌــﺎت ﻣﻮﺟــﻮد درﺑــﺎره
ﺑﺴـﯿﺎر ﻣﺤـﺪود اﺳـﺖ. در ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ي ﻫﺎﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
اي ﺑـﺮاي اﺛﺒـﺎت اﻫﻤﯿـﺖ آﻧـﺰﯾﻢ ﺳﻮﭘﺮاﮐﺴـﺎﯾﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ
ﻧﺘﺎﯾﺞ 1ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﺷﺎﮔﺎﺳﯽﻫﺎي دﯾﺴﻤﻮﺗﺎز داﺧﻞ ﮔﻼﯾﮑﻮزوم
، ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ اﺿﺎﻓﻪ ﺷـﺪن و ﻫﻤﮑﺎران2ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﭘﻠﻮﯾﺲ
ﻣﻮﺟـﺐ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﺷﺎﮔﺎﺳـﯽ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﻪ ﻣﺤـﯿﻂ ﮐﺸـﺖ 
ﭘﺎرازﯾﺖ ﺷﺪ. در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ دار رﺷﺪ اﯾﻦﮐﺎﻫﺶ ﻣﻌﻨﯽ
ي ﻫﺎﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ ﮐﻪ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ ﺗﻮﻟﯿﺪ رادﯾﮑﺎل
ﺑﺎﻋ ــﺚ ﮐ ــﺎﻫﺶ ﻣﯿ ــﺰان ﺑﻘ ــﺎي )−˚O(ﺳ ــﻮﭘﺮ اﮐﺴ ــﺎﯾﺪ 
ﮔﺮدﯾ ــﺪ ﮐـﻪ ژن ﻣﻮﻟ ــﺪ آﻧ ــﺰﯾﻢ ﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎﻫ ــﺎي ﺳـﻠﻮل
ﺷـﺪه ﺑـﻮد tuokconkﺳﻮﭘﺮاﮐﺴـﺎﯾﺪ دﯾﺴـﻤﻮﺗﺎز آﻧﻬـﺎ 
و ﻫﻤﮑـﺎران ﻧﯿـﺰ 3ﭘـﺎراﻣﭽﻮك ﻫﺎي ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت. ﯾﺎﻓﺘﻪ[32]
دار رﺷـﺪ ﯾﺞ ﭘﻠﻮﯾﺲ و ﺑﯿﺎﻧﮕﺮ ﮐـﺎﻫﺶ ﻣﻌﻨـﯽ ﻫﻤﺴﻮ ﺑﺎ ﻧﺘﺎ
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8931، ﺑﻬﺎر اولﺷﻤﺎرهﻧﻮزدﻫﻢ، ه دورﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ اردﺑﯿﻞ86
در ﺣﻀﻮر ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﻮد و ﺗﻘﺶ ﺳﻮﭘﺮ ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﺷﺎﮔﺎﺳﯽ
ي ﻣﺘﺼﻞ ﺑﻪ آﻫﻦ را در ﻣﺤﺎﻓﻈـﺖ ﻫﺎاﮐﺴﺎﯾﺪ دﯾﺴﻤﻮﺗﺎز
ي ﺳـﻮﭘﺮ اﮐﺴـﺎﯾﺪ ﺑـﻪ اﺛﺒـﺎت ﻫـﺎ اﻧﮕﻞ در ﺑﺮاﺑﺮ رادﯾﮑـﺎل 
. ﻧﺘــ ــﺎﯾﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌــ ــﻪ ﺣﺎﺿــــﺮ روي [42]رﺳــ ــﺎﻧﺪﻧﺪ 
ﻫﻤﺴـﻮ ﺑـﺎ ﻧﺘـﺎﯾﺞﻟﯿﺸـﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣـﺎژوري ﻫـﺎﭘﺮوﻣﺎﺳـﺘﯿﮕﻮت
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﭘﻠﻮﯾﺲ و ﻫﻤﮑـﺎران و ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﭘـﺎراﻣﭽﻮك و 
در ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﺷﺎﮔﺎﺳـﯽ ي ﻫﺎﻫﻤﮑﺎران روي ﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﺟﻬﺖ ﮐﺎﻫﺶ ﺑﻘﺎ و ﺗﻌﺪاد اﻧﮕﻞ ﺑﻮد. 
دﻫﺪ ﮐﻪ اﮐﺜﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺮ روي ﺑﺮرﺳﯽ ﻣﺘﻮن ﻧﺸﺎن ﻣﯽ
ﮐﺎﻫﺶ ﺳﻤﯿﺖ اﯾﻦ ﻣـﺎده در ﺣﯿﻮاﻧـﺎت و ﺑـﻮﯾﮋه اﻧﺴـﺎن 
ﻣﺘﻤﺮﮐـﺰ اﺳـﺖ. ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ روﻧـﺪ ﮐﺸـﻒ و ﺳـﺎﺧﺖ 
روﻫﺎي ﺷﯿﻤﯽ درﻣﺎﻧﯽ و ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ ﺳـﻤﯿﺖ دا
ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﺮاي از اﯾﻦ ﻣﺎده ﻣﯽرﺳﺪﻣﯽﭘﺎراﮐﻮات ﺑﻪ ﻧﻈﺮ
ﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ ﺑﻪ داروﻫﺎ ﻣﻘﺎوم ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻣـﻮرد ﺑﯿﻦ ﺑﺮدن اﻧﮕﻞ
ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار ﮔﯿﺮد. 
ﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ ﺳﻤﯿﺖ ﭘـﺎراﮐﻮات ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﯾﺎﻓﺘﻪ
ﺑﺎﺷﺪ:  ﺑﺪﯾﻦ ﺻﻮرت ﻣﯽ
ﻫـﺎي آﻧﺰﯾﻤـﯽ ﺴـﺘﻢﻣﻮﻟﮑـﻮل ﭘـﺎراﮐﻮات ﺗﻮﺳـﻂ ﺳﯿ-1
و esatcuder 054P emorhcotyc-PDANﻣﺨﺘﻠﻔﯽ ﻣﺜـﻞ 
ﺷـﻮد. ﻣﺘـﺎﺑﻮﻟﯿﺰه ﻣـﯽ )SON( esahtnyS edixO cirtiN
ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴـﻢ ﭘـﺎراﮐﻮات ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﺗﻮﻟﯿـﺪ  ﯾـﮏ رادﯾﮑـﺎل 
ﮐﺎﺗﯿﻮﻧﯽ از ﭘﺎراﮐﻮات ﺷﺪه و اﯾﻦ ﮐﺎﺗﯿﻮن در داﺧﻞ ﺳﻠﻮل 
ﮐﻨـﺪ. دوﺑﺎره اﮐﺴﯿﺪه ﺷﺪه و ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﺳﻮﭘﺮاﮐﺴـﺎﯾﺪ ﻣـﯽ 
ﯽ اﯾﻦ روﻧﺪ ﻣﻘـﺪار زﯾـﺎدي اﻧـﻮاع دﯾﮕـﺮ ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ در ﻃ
و ﭘﺮاﮐﺴﯽ )˚OH(ﻫﺎ ﻣﺜﻞ رادﯾﮑﺎل ﻫﯿﺪروﮐﺴﯿﻞ رادﯾﮑﺎل
ﺷﻮد. ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﻘﺪار زﯾـﺎد ﺳﺎﺧﺘﻪ ﻣﯽ)−OONO(ﻧﯿﺘﺮﯾﺖ 
ﻫﺎي اﮐﺴﯿﮋن و ﻧﯿﺘﺮوژن ﺗﻮﺳﻂ ﭘـﺎراﮐﻮات اﻧﻮاع رادﯾﮑﺎل
ﻫـﺎ و در ﻧﺘﯿﺠـﻪ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺳﻤﯿﺖ و آﺳﯿﺐ ﺷﺪﯾﺪ ﺳﻠﻮل
.[02]ﮔﺮدد ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﯽﺑﺎﻓﺖ
ﻫﺎ اﮐﻮات ﺑﺎﻋﺚ اﺧﺘﻼل ﻋﻤﻠﮑﺮد ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪري ﺳﻠﻮلﭘﺎر-2
ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎﻋﺚ ﮔﺮدد. ﺛﺎﺑﺖ ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﭘﺎراﮐﻮات ﻣﯽﻣﯽ
ﮐـﺎﻫﺶ ﭘﺘﺎﻧﺴـﯿﻞ ﻏﺸـﺎ و اﻓـﺰاﯾﺶ ﻧﻔﻮذﭘـﺬﯾﺮي ﻏﺸـﺎي 
ﻫﺎ ﮔﺮدد. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺎﻋﺚ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪري
. [12]ﺷﻮد ﻣﺴﯿﺮ داﺧﻠﯽ آﭘﻮﭘﺘﻮزﯾﺲ ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪرﯾﺎﯾﯽ ﻣﯽ
ﻋﺚ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﺛﺎﺑﺖ ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺎ-3
,β1-LI ,α-FNTﻫﺎي ﭘﯿﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﺜﻞ اﻧﻮاع ﺳﺎﯾﺘﻮﮐﺎﯾﻦ
ﺳـﺎزي ﮔﺮدد. ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ اﯾﻦ ﻣﺎده ﺑﺎﻋـﺚ ﻓﻌـﺎل ﻣﯽ6-LI
ﻣﻬ ــﻢ داﺧ ــﻞ ﺳ ــﻠﻮﻟﯽ ﺑﻨ ــﺎم rotcaF noitpircsnarT
ﮔـﺮدد. ﻣـﯽ )Bκ-FN( B appaK rotcaF raelcuN
ﭘــ ــﺎراﮐﻮات ﺑﺎﻋــ ــﺚ اﻓــ ــﺰاﯾﺶ ﻣﯿــ ــﺰان آﻧــ ــﺰﯾﻢ 
ﺘﯿﺠﻪ ﺑﺎﻋـﺚ ﺷﺪه و در ﻧ)OPM( esadixorepoleyM
ﺗﺸ ــﮑﯿﻞ ﯾ ــﮏ ﻋﺎﻣ ــﻞ ﺳ ــﻤﯽ در داﺧ ــﻞ ﺳ ــﻠﻮل ﺑﻨ ــﺎم  
ﺷـﻮد. ﺗﻤـﺎم اﯾـﻦ ﻣﯽ)lCOH( dicA suorolhcopyH
ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑﺎﻋﺚ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﺳﯿﺴـﺘﻢ اﯾﻤﻨـﯽ ﻋﻮاﻣﻞ اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﯽ
ﻫﺎﯾﯽ ﮔﺮدﻧﺪ ﮐﻪ ﻣﻮﻟﮑﻮل ﭘﺎراﮐﻮات وارد آﻧﻬﺎ ﻋﻠﯿﻪ ﺳﻠﻮل
. ﻻزم ﺑﻪ ذﮐﺮ اﺳﺖ ﮐـﻪ ﻣـﻮاد ﺑﺴـﯿﺎري [22]ﺷﺪه اﺳﺖ 
اﻧـﺪ ﭘـﺲ از اﻧﺴـﺎن ﺑـﻮده ﮐﻪ داراي ﺳﻤﯿﺖ ﺑﺎﻻﯾﯽ ﺑﺮاي
ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻓـﺮاوان و ﺗﻐﯿﯿـﺮات ﺳـﺎﺧﺘﺎري ﮐـﻪ ﺑـﺮ روي 
ﻓﺮﻣﻮل ﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ آﻧﻬﺎ اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ اﻣﺮوزه ﺑﻌﻨﻮان 
دارو در ﺣﯿﻄﻪ ﺷـﯿﻤﯽ درﻣـﺎﻧﯽ ﮐـﺎرﺑﺮد ﭘﺰﺷـﮑﯽ ﭘﯿـﺪا 
اﻧﺪ. از اﯾﻦ رو اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻃﺮاﺣـﯽ ﺷـﺪ ﺗـﺎ اﺛـﺮ ﮐﺮده
ﺗـﺮﯾﻦ ﮐﻪ ﯾﮑﯽ از ﻣﻘـﺎوم ﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎﭘﺎراﮐﻮات ﺑﺮ روي اﻧﮕﻞ 
ﻫﺎي آﺳﯿﺐ رﺳـﺎن و ﺟـﺪي ﺑـﺮاي ﺳـﻼﻣﺖ اﻧﺴـﺎن ﻧﮕﻞا
ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ اوﻟﯿﻪ ﻗﺮار ﮔﯿﺮد. ﻣﯽ
ﮔﯿﺮيﻧﺘﯿﺠﻪ
=05CI272/64ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﭘـﺎراﮐﻮات ) 
ﻟﯿﺘـ ــﺮ( روي زﻧـ ــﺪه ﻣـ ــﺎﻧﯽ ﻣﯿﮑﺮوﮔـ ــﺮم ﺑـ ــﺮ ﻣﯿﻠـ ــﯽ 
ﺑﺎﺷـﺪ. اﯾـﻦ ﻣﯽﻣﻮﺛﺮﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژوري ﻫﺎﭘﺮوﻣﺎﺳﺘﯿﮕﻮت
ﮔﺮم ﻣﯿﻠﯽ=05CI17/10اﺛﺮ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ داروي ﮔﻠﻮﮐﺎﻧﺘﯿﻢ )
ﺑﺮاﺑﺮ ﺑﯿﺸﺘﺮ اﺳﺖ. آزﻣﺎﯾﺸـﺎت 062ﻟﯿﺘﺮ( ﺣﺪود ﺑﺮ ﻣﯿﻠﯽ
ي ﺣﺎﺻﻞ از ﻫﺎﺑﯿﺸﺘﺮ در زﻣﯿﻨﻪ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﭘﺎراﮐﻮات روي زﺧﻢ
ي ﺣﯿﻮاﻧﯽ و اﺛﺮات ﺟـﺎﻧﺒﯽ آن ﻫﺎدر ﻣﺪلﻟﯿﺸﻤﺎﻧﯿﺎ ﻣﺎژور
ﺑﺎﺷﺪ. ﻣﯽدر اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻮﺿﻌﯽ اﯾﻦ دارو ﻻزم
ﺗﺸﮑﺮ و ﻗﺪرداﻧﯽ
ي ﺣﺮﻓﻪ اي ﺑﻪ ﮐﺘﺮﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺻﻞ ﭘﺎﯾﺎن ﻧﺎﻣﻪ ﻣﻘﻄﻊ داﯾﻦ ﻣ
و ﮐـــــــــ ــﺪ اﺧـــــــــ ــﻼق 8370ﺷـــــــــ ــﻤﺎره 
ﺑﺎﺷﺪ. ﻧﻮﯾﺴﻨﺪﮔﺎن ﻣﯽ171.6931.CER.SMURA.RI
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 هﺎﮕـﺸﻧاد يروﺎـﻨﻓ و تﺎـﻘﯿﻘﺤﺗ مﺮﺘﺤﻣ ﺖﻧوﺎﻌﻣ زا ﻪﻟﺎﻘﻣ
 ﺮﮑـﺸﺗ هژوﺮﭘ ﯽﻟﺎﻣ ﻦﯿﻣﺎﺗ ظﺎﺤﻟ ﻪﺑ ﻞﯿﺑدرا ﯽﮑﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ
ﯽﻧادرﺪﻗ وﯽﻣﺪﻨﻨﮐ.
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